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L’ère des anticorps (Ac) monoclonaux s’est 
ouverte. Ces médicaments font partie des nou-
velles thérapies ciblées. Certains sont dévelop-
pés dans le but de bloquer soit des récepteurs 
à des facteurs de croissance cellulaire, soit des 
facteurs de croissance, impliqués dans certaines 
pathologies tumorales. D’autres visent des cyto-
kines impliquées dans des pathologies inflamma-
toires chroniques. Au cours de ces traitements, 
des effets cutanés indésirables font parfois leur 
apparition et ils peuvent s’avérer importants. 
Leur reconnaissance précoce et leur prise en 
charge spécifique sont essentielles.
Agents AntitumorAux
Anticorps Anti-EGFr
Le cétuximab (Erbitux®, Merck) est un Ac 
monoclonal IgG1 dirigé contre le domaine 
externe du récepteur à l’EGF (epidermal growth 
factor). Il est utilisé en association avec l’irino-
cétam dans certains cas de cancer colo-rectal 
métastasé exprimant EGFR et, en association 
avec la radiothérapie pour les carcinomes épi-
dermoïdes localement avancés de la tête et du 
cou. Il peut conduire à des effets cutanés indé-
sirables sévères, qu’il partage avec des inhibi-
teurs de tyrosine kinase, bloquant le récepteur à 
l’EGF sur son site de phosphorylation de la partie 
intracellulaire du récepteur,  comme l’erlotinib 
(Tarceva®, Roche) utilisé dans certains cas de 
cancers bronchiques non à petites cellules, et le 
gefitinib. Les effets cutanés indésirables de ces 
molécules sont directement en relation avec leur 
action anti-EGFR (HER1), indépendamment de 
leur modalité d’action.
La toxicité cutanée de ces molécules est avant 
tout et surtout une éruption papulo-pustuleuse 
caractéristique, parfois dénommée «rash» ou 
encore «éruption acnéïforme» (1, 2). Elle est 
fréquente, atteignant 80 à 86 % des patients trai-
tés par cétuximab, et un pourcentage légèrement 
moindre de ceux traités par gefitinib et erlotinib. 
Malgré le fait que les lésions élémentaires soient 
des papulo-pustules, le plus souvent folliculai-
res, prédominant sur les zones séborrhéiques 
classiquement atteintes par l’acné, il ne s’agit 
pas d’une acné proprement dite. Les lésions sont 
purement inflammatoires, sans comédons, ni 
kystes. Elles peuvent s’étendre sur le tégument 
bien au-delà de l’atteinte classique du visage et 
du haut du tronc, atteignant alors le cuir che-
velu (Fig. 1), le cou, le bas du tronc et les mem-
bres. Elles sont d’apparition rapide, survenant le 
plus souvent 1 à 3 semaines après le début du 
traitement, parfois  déjà après quelques jours. 
Elles s’aggravent habituellement pendant les 3 
à 5 premières  semaines, puis tendent à se sta-
biliser voire à s’atténuer, même lors de la pour-
suite du traitement. Un aspect évocateur d’une 
dermatite séborrhéique (Fig. 2) avec érythème 
et desquamation complique souvent le tableau. 
Des érosions et des croûtes peuvent se dévelop-
per sur les zones les plus atteintes. Le prurit est 
très souvent intense.
Quatre grades de sévérité ont été décrits par le 
NCICTC (National Cancer Institute – Common 
Terminology Criteria for Adverse Events), mais 
cette classification est criticable par son mauvais 
reflet de la réalité clinique.
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Une xérose (Fig. 3) se développe un peu 
plus tardivement chez 10 à 35% des patients 
traités par anti-EGFR. Elle est communément 
généralisée. Elle peut s’avérer particulièrement 
gênante au niveau des mains et des pieds avec le 
développement de pulpites fissurées ou de kéra-
todermies palmo-plantaires. En parallèle avec 
l’évolution de l’éruption papulo-pustuleuse, la 
xérose régresse après l’arrêt du traitement.
Des altérations des phanères, qui sont plus 
rares et plus tardives, peuvent persister après 
l’arrêt du traitement. Des ongles fins et cassants 
sont observés chez 10 à 20 % des patients. Des 
cas d’onycholyse ont été signalés, mais ce sont 
surtout des problèmes de paronychie (6 à 12 % 
des cas) et le développement de granulomes pyo-
géniques périunguéaux qui peuvent être pénibles 
car douloureux. Chez certains patients, les che-
veux ont une croissance plus lente, deviennent 
fins et cassants ou peuvent changer de  texture. 
A l’opposé, une  croissance excessive des sour-
cils et des cils est parfois observée, de même 
qu’une hypertrichose faciale plus diffuse. La 
trichomégalie des cils peut être responsable de 
phénomènes de blépharite et de conjonctivite.
Les muqueuses peuvent être atteintes, princi-
palement sous forme d’une stomatite, d’aphtes 
buccaux et d’ulcérations nasales.
Parmi les autres effets cutanés indésira-
bles, on peut citer des vasculites purpuriques 
des membres inférieurs (Fig. 4), ainsi que des 
hyperpigmentations post-inflammatoires et une 
photosensibilité. Quelques cas de réactions 
allergiques (urticaire, anaphylaxie) ont en outre 
été rapportés.
Lorsque le cétuximab est utilisé en associa-
tion avec la radiothérapie dans les carcinomes 
épidermoïdes de la tête et du cou (3), le champ 
d’irradiation peut subir une toxicité cutanée par-
ticulièrement sévère, même quand la réaction 
papulo-pustuleuse est retardée, voire inexistante, 
car la voie de signalisation dépendant de EGFR 
représente probablement un important médiateur 
de radiorésistance (4-5).
Figure 1. Croûtes du cuir chevelu secondaires à une importante réaction  
pustuleuse (patient traité par Ac anti-EGFR).
Figure 4. Vasculite des membres inférieurs (patient traité par Ac anti-
EGFR).Figure 2. Eruption du dos de type dermatite séborrhéique très inflammatoire 
(patient traité par Ac anti-EGFR).
Figure 3. Xérose (patient traité par Ac anti-EGFR).
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Histologiquement, la réaction papulo-pustu-
leuse se caractérise initialement par un infiltrat 
lymphocytaire T se développant au niveau de 
l’infundibulum folliculaire hyperkératosique 
correspondant à un microcomédon infraclinique. 
Ensuite, apparaît une folliculite suppurative par 
rupture du follicule.
La physiopathogénie de ces lésions n’est que 
partiellement élucidée. Aucune cause infectieuse 
n’est mise en évidence. Vraisemblablement, 
c’est l’inhibition des récepteurs à l’EGF nor-
malement présents dans la peau qui expliquerait 
le caractère folliculo-centrique de la réaction. 
Ces récepteurs sont fortement exprimés dans la 
couche basale de l’épiderme et présents dans le 
follicule pileux sur toute la hauteur de la gaine 
épithéliale externe, ainsi qu’au niveau des sébo-
cytes. L’EGF joue un rôle essentiel contrôlant 
la prolifération et la  différenciation épidermi-
que. Au niveau du follicule pileux, il intervient 
dans la régulation du cycle pilaire en stimulant 
la transition anagène-catagène.
Le traitement des effets cutanés indésirables 
des agents anti-EGFR est mal codifié et n’est 
que partiellement efficace; il soulage cependant 
le patient. Toutes les molécules et formulations 
disponibles pour le traitement de l’acné banale 
ont été utilisées. Les topiques potentiellement 
irritants comme le peroxyde de benzoyle et les 
rétinoïdes sont cependant à éviter. La préférence 
est donnée à l’érythromycine ou au métronida-
zole soit en gel ou lotion, soit en crème. Les 
tétracyclines per os sont également utiles. Ces 
antibiotiques ont un effet anti-inflammatoire. 
L’isotrétinoïne per os peut être déconseillée 
car elle aggrave le prurit et la xérose. Ceux-ci 
bénéficient de topiques émollients abondam-
ment appliqués et d’antihistaminiques per os. 
Rarement, en cas de xérose très inflammatoire, 
les corticostéroïdes topiques trouvent une indi-
cation. Les paronychies nécessitent des soins 
antiseptiques et des attouchements au crayon de 
nitrate d’argent aidant à la régression des granu-
lomes pyogéniques.
Anticorps Anti-HEr2
Le trastuzumab (Herceptin®, Roche) est un Ac 
monoclonal recombinant humanisé qui se lie avec 
une haute affinité au domaine extracellulaire du 
récepteur 2 au facteur de croissance épidermique 
humain (HER2). HER2 et HER1 appartiennent 
à la même famille de récepteurs; ceux-ci ont 
une structure semblable, montrent une grande 
homologie dans leur domaine tyroxine kinase 
cytoplasmique, mais diffèrent par leur domaine 
extracellulaire et C-terminal. Le trastuzumab 
est utilisé dans le traitement des cancers du 
sein qui surexpriment HER2, en monothérapie 
ou en association à une chimiothérapie. Son 
mécanisme d’action est complexe. Une réaction 
d’hypersensibilité sévère avec angiœdème est 
une éventualité peu fréquente et surtout obser-
vée lors de la première perfusion. Un rash de 
sévérité légère à modérée peut également se 
développer au cours des premières perfusions. 
Le développement d’une alopécie ou de problè-
mes muqueux est plus fréquent chez les patients 
traités par l’association trastuzumab-docetaxel 
que chez ceux traités par docetaxel seul, mais 
sans gravité plus importante des symptômes (6). 
Une réaction de photosensibilité attribuée à une 
aberration dans le métabolisme des porphyrines, 
a été observée chez une patiente traitée par tras-
tuzumab et paclitaxel (7).
AGEnts Anti-VEGF
Le bévacizumab (Avastin®, Roche) est un Ac 
monoclonal recombinant humanisé utilisé dans 
le cancer colo-rectal métastasé. Le cancer du 
sein métastatique, le cancer du rein avancé et/
ou métastatique, certains cancers bronchiques 
non à petites cellules ainsi que le cancer pan-
créatique métastasé sont d’autres indications. Le 
bévacizumab se lie au VEGF (Vascular Endo-
thelial Growth Factor), facteur clé de l’angio-
genèse et de la vasculogenèse, qui a en outre 
des effets hématopoïétiques. Il inhibe la liaison 
du VEGF à ses récepteurs, Flt-1 (VEGFR1), et 
KDR (VEGFR2). 
A côté de réactions indésirables graves comme 
des perforations gastro-intestinales, des hémor-
ragies et des thrombo-embolies artérielles, on 
observe des réactions cutanées indésirables peu 
graves, mais très fréquentes consistant en une 
dermite exfoliative, une xérose et une dépig-
mentation. Le syndrome d’érythrodysesthésie 
palmo-plantaire est également fréquent, il est 
surtout associé à la chimiothérapie par  capécita-
bine, mais semble exacerbé par le bévacizumab. 
Des hémorragies cutanéo-muqueuses, essentiel-
lement de type épistaxis, ont été notées chez 20 
à 40 % des patients traités.
Les effets cutanés indésirables des agents anti-
VEGF sont davantage décrits pour le sorafenib 
(Nexavar®, Bayer) et le sunitinib (Sutent®, Pfi-
zer), deux inhibiteurs de tyrosine kinase. Avec 
ces deux molécules, on observe fréquemment un 
syndrome main-pied se traduisant d’abord par 
un érythème avec des sensations de dysesthésies 
et de cuisson et se compliquant secondairement 
d’une kératodermie avec hyperkératose impor-
tante et invalidante des zones de frottement 
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palmo-plantaires, des hémorragies sous-unguéa-
les en flammèches ainsi qu’une xérose. D’autres 
effets cutanés indésirables sont spécifiques soit 
au sorafénib, soit au sunitinib, ce qui peut s’ex-
pliquer par des cibles moléculaires partiellement 
différentes (8). Le spectre encore différent des 
effets cutanés indésirables du bévacizumab doit 
également s’expliquer par le fait qu’il existe 
vraisemblablement d’autres ligands que les iso-
formes de VEGF pour les récepteurs VEGFR. 
Anticorps Anti-cD52
L’alemtuzumab (MAB Campath®, Schering) 
est un Ac monoclonal IgG1 kappa humanisé 
spécifique du CD52 utilisé dans le traitement de 
certaines leucémies lymphoïdes chroniques. Le 
CD52 est exprimé à la surface des lymphocytes 
B et T et de façon moindre sur les monocytes-
macrophages. Les effets cutanés indésirables 
comportent une réaction inflammatoire au site 
d’injection IV (90%), une réaction urticarienne 
au moment de la première perfusion (syndrome 
de libération cytokinique), des éruptions inflam-
matoires transitoires isolées dans les 3 jours 
suivant la perfusion, des hémorragies sous-cuta-
nées (purpura thrombopénique idiopathique), 
des infections cutanées principalement virales.
Agents immunomodulAteurs
Anticorps Anti-tnFα
Utilisés dans des indications rhumatologi-
ques (polyarthrite rhumatoïde, spondylarthrite 
ankylosante, arthropathies psoriasiques), gastro-
entérologiques (maladie de Crohn, rectocolite 
ulcéro-hémorragique), ainsi que pour le traite-
ment du psoriasis grave ne pouvant plus être 
contrôlé par d’autres modalités thérapeutiques, 
les anti-TNFα peuvent induire divers effets 
cutanés indésirables (9).
L’infliximab (Remicade®, Shering Plough) est 
un Ac chimérique neutralisant l’action du TNFα 
en empêchant sa fixation sur son récepteur. Le 
fragment Fc de l’Ac est une IgG1 humaine, alors 
que 25% de la molécule est d’origine murine, 
ce qui explique le développement possible d’Ac 
anti-infliximab. Des réactions sévères d’hyper-
sensibilité surviennent dans près de 3% des cas; 
elles sont de type anaphylactique correspondant 
à une urticaire, un bronchospasme et une hypo-
tension. Des réactions anaphylactoïdes avec 
des symptômes plus discrets et moins spécifi-
ques sont en outre décrites dans 17% des cas. 
Le prurit est alors la seule manifestation cuta-
née. Ces réactions sont favorisées par des traite-
ments irréguliers ou intermittents, ainsi que par 
le développement d’Ac antinucléaires ou anti-
infliximab. 
L’adalimumab (Humira®, Abbott) est la der-
nière génération d’Ac anti-TNFα, presque 
entièrement humain. L’induction d’Ac anti-ada-
limumab est peu probable. 
Avec tous les agents anti-TNFα, qu’il s’agisse 
des Ac monoclonaux précités ou de l’étanercept 
(Enbrel®, Wyeth), l’induction possible de mala-
dies auto-immunes est une préoccupation. Les 
cas de vrais lupus érythémateux induits sont 
cependant considérés comme rares; il s’agirait 
surtout de lupus subaigus. L’aggravation d’un 
lupus préexistant a également été rapportée. Sous 
traitement anti-TNF-α, 30% des patients auraient 
une augmentation du facteur antinucléaire et 11 
à 17% des Ac anti-ADN, les anti-histones res-
tant rares. Des cas de vasculite font l’objet de 
nombreuses publications. Une analyse de 233 
cas (10) de maladies autoimmunitaires induites 
par anti-TNF-α chez des patients atteints majo-
ritairement d’arthrite rhumatoïde a rapporté 113 
cas de vasculite, 92 cas de lupus érythémateux 
et 24 cas de maladie pulmonaire interstitielle. 
Parmi ces patients, 105 recevaient l’infliximab, 
96 l’étanercept, et 21 l’adalimumab. Parmi les 
cas de lupus érythémateux, 43 % étaient induits 
par l’infliximab, 40 % par l’étanercept et 16 % 
par l’adalimumab. Au moins 1/3 des cas rem-
plissaient les critères d’un lupus érythémateux 
systémique. Parmi les vasculites, 53 % étaient 
induites par l’étanercept, 42% par l’infliximab 
et 4% par l’adalimumab. Ces vasculites étaient 
surtout de type leucocytoclasique, se traduisant 
cliniquement par un purpura. 25% des patients 
présentant une vasculite cutanée avaient égale-
ment des localisations extracutanées. Les mala-
dies pulmonaires interstitielles étaient grevées 
d’un mauvais pronostic et favorisées par le rôle 
adjuvant du méthotrexate.
Des cas isolés d’autres manifestations immu-
nologiques ont en outre été rapportés chez des 
patients traités par infliximab (11-13) : érythème 
polymorphe, éruption lichénoïde, éruption urtica-
rienne, pelade. Un cas de sclérœdème a en outre 
été décrit (12) chez un patient ayant développé des 
Ac antichimériques à titre élevé, avec améliora-
tion à l’arrêt du traitement et sans récidive sous 
étanercept. Des folliculites perforantes sont une 
autre observation (15). Cinq cas de dermatite gra-
nulomateuse interstitielle ont aussi été rapportés 
sous l’action de divers agents anti-TNF-α, avec 
régression à l’arrêt des traitements (16). 
Une méta-analyse a révélé une augmentation 
d’incidence d’infections sévères, ainsi qu’une 
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augmentation dose-dépendante du risque de 
survenue de cancers chez les patients atteints 
d’arthrite rhumatoïde traitée par infliximab et 
adalimumab (17). Un risque accru d’infection 
bactérienne sévère a aussi été rapporté chez des 
patients traités par étanercept, en particulier au 
cours des 6 premiers mois de traitement (18). 
Parmi des effets cutanés indésirables observés 
chez 35/150 patients traités par l’un ou l’autre 
agent anti-TNF-α pour arthrite rhumatoïde, 13 
patients présentaient un problème infectieux, 
bactérien, viral ou fongique (19). Des publica-
tions isolées rapportent des infections cutanées 
graves ou atypiques de  diagnostic clinique 
peu évident comme des mycoses profondes ou 
une tuberculose cutanée (20-22). Pour certains 
auteurs, le taux global accru d’infections sévères 
sous agents anti-TNF-α dépendrait surtout de la 
fréquence accrue d’infections cutanées et des 
tissus mous (23), ce qui souligne le rôle prépon-
dérant du TNF-α dans la défense immunitaire 
de ces tissus.
La survenue de carcinomes cutanés de type 
spinocellulaire à croissance rapide a été obser-
vée chez plusieurs patients peu après le début 
d’un traitement par anti-TNF-α (24, 25). Ces 
observations ne sont cependant pas confirmées 
par le suivi pendant 5 ans d’une cohorte de 1.442 
patients traités en moyenne pendant 3-5 ans 
(26). Ces publications concernaient surtout des 
patients atteints d’arthrite rhumatoïde traités par 
étanercept. Or, cette molécule de la classe des 
inhibiteurs de tyrosine kinase bloque le TNF-α 
de façon moins importante que les Ac monoclo-
naux pour lesquels les effets secondaires semblent 
plus marqués. En pratique donc, en cours de trai-
tement par agents anti-TNF-α, une surveillance 
cutanée carcinologique est recommandée et, si 
les antécédents de carcinome spinocellulaire 
traité ne constituent par une contre-indication à 
l’instauration du traitement, il est toujours préfé-
rable de traiter préventivement chez ces patients 
toutes les lésions qui, comme les kératoses acti-
niques, sont sujettes à dégénérescence.
La survenue de nevi éruptifs (27) a été rap-
portée sous étanercept et infliximab associé au 
méthotrexate sans qu’un lien puisse être établi 
avec le développement d’un mélanome. Là aussi, 
la surveillance dermatologique semble une atti-
tude prudente. Il ne faut pas oublier que lorsqu’un 
agent anti-TNF-α est prescrit à un patient psoria-
sique, celui-ci a quasiment toujours reçu aupa-
ravant une photothérapie qui le prédispose aux 
néoplasies kératinocytaires et mélanocytaires.
Quelques cas de lymphomes cutanés CD30+ 
ont été rapportés après infliximab associé soit 
au méthotrexate, soit à la ciclosporine. L’éta-
nercept a cependant été considéré comme «sans 
danger» dans un groupe de 13 patients souffrant 
d’un lymphome T récidivant (28). En pratique, 
il est conseillé de rester méfiant avec les agents 
anti-TNF-α en particulier devant toute éruption 
psoriasiforme peu typique qui pourrait histologi-
quement s’avérer être un lymphome épidermo-
trope.
A côté des effets cutanés indésirables «atten-
dus» des agents anti-TNF-α, de plus en plus de 
publications rapportent actuellement des effets 
cutanés «paradoxaux» à savoir le déclenchement, 
ou plus rarement l’exacerbation, d’un psoriasis 
chez des patients recevant l’un ou l’autre agent 
anti-TNF-α pour un rhumatisme inflammatoire 
ou une autre indication (29, 30). La prévalence 
de cet effet paradoxal avoisinerait 3 %, voire 
davantage. La forme la plus courante du psoria-
sis ainsi déclenché est une éruption pustuleuse 
palmo-plantaire (Fig. 5 a, b), qui peut s’avérer 
d’évolution chronique malgré un traitement 
antipsoriasique et même si la médication anti-
TNF-α est interrompue. A l’inverse, l’éruption 
régresse chez certains patients alors que le trai-
tement par anti-TNF-α est poursuivi. Il semble 
Figure 5a, b. Eruption pustuleuse palmo-plantaire 3 mois après l’instauration 
d’un traitement par anti-TNF-α pour un psoriasis; éruption apparue alors que 
la réponse thérapeutique était excellente.
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important, dans la décision d’interrompre ou non 
le traitement par anti-TNF-α, d’avoir une notion 
précise de la réaction pustuleuse observée, une 
poussée de psoriasis étant à différencier d’une 
éruption psoriasiforme médicamenteuse (30). 
Le mécanisme physio-pathologique supposé de 
ces poussées paradoxales de psoriasis serait la 
production d’interféron de type 1 (α et β) par 
les précurseurs des cellules dendritiques plas-
mocytoïdes en réponse aux agents anti-TNF-α, 
l’interféron α étant connu pour ses propriétés 
d’induction ou d’aggravation du psoriasis. Une 
autre hypothèse serait la stimulation d’une réac-
tion d’autoréactivité avec infiltration cutanée 
par des lymphocytes autoréactifs. 
 Agents mixtes
Le rituximab (MabThera®, Roche) est un Ac 
monoclonal chimérique anti-CD20. Le CD20 
est un marqueur spécifique du lymphocyte B. 
Il est utilisé dans le traitement de certains lym-
phomes B et de l’arthrite rhumatoïde résistante à 
d’autres inducteurs de rémission. Il est actif dans 
diverses maladies autoimmunes de nature héma-
tologique et autres. Dans une série de patients 
traités pour un lymphome B, 44% ont présenté 
des effets cutanés indésirables correspondant à 
un syndrome de relargage de cytokines. Celui-
ci, plus fréquent lorsque la masse tumorale est 
importante, s’est manifesté lors de la première 
perfusion par des sueurs nocturnes (15% des 
cas), un rash (15%), du prurit (14%), de l’ur-
ticaire (8%) et des symptômes généraux (31). 
Le syndrome de relargage de cytokines peut être 
limité au site des lésions cutanées traitées par 
voie générale (32) et révéler des lésions infracli-
niques. Chez les patients présentant une réaction 
sévère, il faut être attentif à la possibilité d’un 
syndrome de lyse tumorale se traduisant par des 
anomalies biologiques et une possible insuffi-
sance respiratoire aiguë pouvant conduire au 
décès. Une véritable réaction d’hypersensibilité 
avec des symptômes proches de ceux du syn-
drome de relargage de cytokines peut, d’autre 
part, se produire. Dans ce cas, les symptômes 
se manifestent dès les premières minutes de la 
perfusion. Chez les patients atteints d’arthrite 
rhumatoïde, une réaction en cours de perfusion 
se manifeste dans 38 à 45% des cas, mais est 
souvent moins sévère que chez ceux atteints de 
lymphome. Certains patients développent des 
Ac antichimériques, plus fréquemment lorsque 
l’affection traitée est une arthrite rhumatoïde 
plutôt qu’un lymphome. En cas de nécessité de 
retraitement, ces Ac peuvent majorer les réac-
tions liées à la perfusion et les réactions allergi-
ques lors de perfusions ultérieures.
Les cas de réactions cutanées graves sont 
extrêmement rares, estimés à 0,01% dans une 
série de 167.000 patients traités. Un cas de mala-
die de Stevens Johnson d’évolution prolongée et 
fatale a notamment été décrit (33). 
Des troubles muqueux (stomatite, conjonc-
tivite) sont une autre complication possible du 
traitement par rituximab. L’alopécie est deux 
fois plus fréquente chez les patients recevant 
l’association rituximab-CHOP plutôt qu’une 
chimiothérapie CHOP sans rituximab. Une 
légère augmentation du taux global d’infec-
tions est rapportée chez les patients traités pour 
arthrite rhumatoïde avec quelques cas décrits 
d’infections graves. Une augmentation d’inci-
dence d’infections par herpès zoster a été obser-
vée dans un groupe de patients âgés traités par 
rituximab et chimiothérapie de type CHOP pour 
lymphome B diffus à larges cellules. Trois cas 
d’activation d’un carcinome spinocellulaire 
cutané sous traitement prolongé par rituximab 
ont aussi été observés (34).
Anticorps immunosuppresseurs
AGEnts Anti-iL2 rα
Le basiliximab (Simulect®, Novartis Pharma) 
et le dacliximab (Zenapax®) sont deux Ac mono-
clonaux dirigés contre la chaîne α du récepteur à 
l’interleukine 2 (CD25), utilisés dans la préven-
tion du rejet aigu de la greffe de rein. Le CD25 
caractérise les lymphocytes T activés.
Les effets cutanés indésirables de ces deux 
molécules sont rares. A côté d’un risque infec-
tieux théorique et de retards de cicatrisation, 
on a décrit pour le basiliximab un risque d’hy-
persensibilité immédiate, de syndrome de fuite 
capillaire ainsi que l’induction d’une hypertri-
chose chez l’enfant; le dacliximab peut induire 
une xérose avec prurit ainsi qu’une acné.
 Anticorps Anti-cD3
Le muromonab CD3 (Orthoclone OKT3, 
Janssen-Cilag) est indiqué dans le traitement du 
rejet aigu de greffe d’organe (rein, foie, cœur). 
C’est un Ac monoclonal de souris dirigé contre 
le CD3, marqueur de tous les lymphocytes T. 
Ses effets cutanés indésirables sont fréquents 
et potentiellement graves : syndrome de libé-
ration cytokinique, réactions d’hypersensibilité 
IgE dépendante et parfois tardives par formation 
de complexes immuns, syndrome de Stevens-
réaCtions CutanéEs aux antiCorPs monoClonaux
Rev Med Liège 2009; 64 : 5-6 : 339-346 345
Johnson, risque infectieux, risque néoplasique 
théorique.
Anticorps Avec indicAtions diverses
Le palivizumab (Synagis®, Abbott) est un Ac 
monoclonal contre le virus syncytial respiratoire 
(VSR). Il est utilisé en prévention chez le préma-
turé et l’enfant à risque en cas d’épidémie à VSR. 
Ses effets cutanés indésirables sont rares : réaction 
au site d’injection, hypersensibilité immédiate, 
éruptions inflammatoires transitoires peu spéci-
fiques.
L’omalizumab (Xolair®, Novartis Pharma) 
est un autre Ac monoclonal humanisé, fabriqué 
par ADN recombinant. Dirigé contre les IgE 
humaines, il a été développé pour le contrôle 
de l’asthme allergique. Les réactions aux points 
d’injection sont fréquentes. Urticaire, rash, pru-
rit et photosensibilité sont considérés comme 
des effets adverses peu fréquents. Angiœdème et 
réactions anaphylactiques sont rares, mais peu-
vent survenir même après une longue période 
de traitement et, parfois, plusieurs heures après 
l’injection; le risque d’anaphylaxie est cepen-
dant minimisé par le fait que l’omalizumab ne 
se lie qu’aux IgE libres. Des cas d’angéite gra-
nulomateuse allergique de Churg et Strauss ont 
été décrits sous traitement par omalizumab (35); 
les signes cliniques cutanés, une biopsie cuta-
née, la recherche de pANCA et d’une hyperéo-
sinophilie peuvent être de précieux éléments de 
diagnostic précoce.
conclusion
L’emploi thérapeutique d’Ac monoclonaux 
n’échappe pas à son cortège de réactions cutanées 
indésirables. Chaque groupe de ces médications 
ciblées est responsable de quelques réactions qui 
sont, pour la plupart, prévisibles, certaines typi-
ques, d’autres aspécifiques. Le patient doit être 
prévenu et le médecin doit les connaître et y être 
attentif pour éviter une morbidité excessive ou 
une issue plus dramatique.
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